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podatke o anatomiji tumorja, odnosu do okolice ter o tumor-
ski metabolni aktivnosti, obenem zagotavlja visoko kvaliteto 
slike in natančnost pri diagnostiki.  Za sledenje bolezni med 
zdravljenjem uporabljamo UZ in CT (2).
Shema 1:  Algoritem zdravljenja gastrointestinalnih stromalnih 
tumorjev
Bolniki in metode
Vsi bolniki z razsejanim GIST v Sloveniji se zdravijo na On-
kološkem inštitutu Ljubljana. Prvega bolnika smo z imatinib 
mesilatom pričeli zdraviti konec leta 2001, s sunitinibom pa 
sredi leta 2007. Zdravili smo bolnike s histološko potrjeno 
boleznijo (c-kit+) in metastazami, ki jih kirurško nismo mogli 
odstraniti, ali z inoperabilnim tumorjem.  Do sedaj smo 
zdravili 51 bolnikov -  30 moških in 21 žensk.
V obravnavani skupini bolnikov je bilo največ novo odkritih 
bolezni v starostni skupini od 50-59 let, sledili sta ji skupini od 
60-69 let in od 70-79 let (Slika 1). Povprečna starost bolnikov 
je bila 62,4 let. Najmlajši bolnik je bil ob postavitvi diagnoze 
star 35 let, najstarejši  85 let. Najpogostejši izvor bolezni v 
obravnavani skupini bolnikov sta bila želodec (47,1%) in  
tanko črevo (37,3%) (Slika 2). Pri obravnavi teh bolnikov smo 
se držali algoritma, ki je prikazan  na Shemi 1. 
Rezultati
Neželeni učinki zdravljenja z imatinib mesilatom so bili pri 
bolnikih redki, nižanje odmerka je bilo potrebno predvsem 
zaradi toksičnega vpliva na jetra (povišanje jetrnih encimov, 
ki niso bili povezani s progresom bolezni v jetrih). Pri dveh 
bolnikih, ki sta se na zdravljenje zelo dobro odzvala, je bilo 
potrebno zaradi alergičnih manifestacij sočasno zdravljenje s 
kortikosteroidi. Pri eni bolnici pa je prišlo do hude toksične 
okvare jeter in pljuč. Toksična okvara jeter je po ukinitvi 
imatiniba izzvenela, toksičnost na pljuča, ki se je kazala z 
difuznimi alveolarnimi infiltrati, pa je bila vzrok smrti pri 
bolnici. Pri tej bolnici se bolezen na zdravljenje ni odzvala. 
Toksičnih vplivov na srčno mišico pri naši skupini bolnikov 
nismo opažali. Za oceno neželenih učinkov zdravljenja s 
sunitinibom je še prezgodaj, ker ga uporabljamo kratek čas, 
vendar do sedaj hujših neželenih učinkov še nismo opažali.
Srednji čas sledenja v obravnavani skupini bolnikov je bil 
33,5 mesecev (1-70 mesecev).
Slika 3 prikazuje Kaplan-Meier-jevo krivuljo za čas do progre-
sa bolezni po uvedbi imatiniba (srednji čas do progresa 45,3 
mesecev) in slika 4 preživetje bolnikov (srednji čas preživetja 
je 67,6 mesecev).
Pri 6-ih od skupno 51-ih bolnikov smo ob progresu bolezni, 
ki se je pojavil po zdravljenju z maksimalnim dnevnim 
odmerkom imatinib mesilata, uvedli sunitinib. Za oceno 
odgovora in trajanje odgovora na sunitinib pa je še prezgodaj.
Razprava
Srednji čas do progresa (45,3 mesecev) in srednje preživetje 
(67,6 mesecev) bolnikov, zdravljenih z imatinib mesilatom 
se močno razlikujeta. To veliko razliko si težko razlagamo 
ob dejstvu, da pri razsejani bolezni, ki postane rezistentna 
na zdravljenje, drugih učinkovitih možnosti zdravljenja 
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(pred sunitinibom) ni. Vendar gre pri GIST, za razliko od 
karcinomov, velikokrat le za fokalni progres (razvoj mutacije 
na imatinib v eni celici, ki se fokalno razmnožuje). Če 
to pravočasno odkrijemo in pravilno kirurško ukrepamo 
(rezistenten klon celic odstranimo) ter nato nadaljujemo z 
imatinibom, lahko še dolgo vzdržujemo remisijo. Zato je te 
bolnike potrebno natančno spremljati in pri tem upoštevati 
vsa nova dognanja na tem področju. Na eni strani moramo 
biti pozorni, da preprečimo usodno toksičnost zdravljenja, na 
drugi strani pa moramo biti pozorni, da je odmerek zdravila 
primeren. Zavedati se moramo, da je dodaten, pravočasno 
načrtovan kirurški poseg pomeben sestavni element timske 
obravnave teh bolnikov. Posebno je potrebno biti pozoren, 
kako intepretiramo izvide preiskav (UZ, CT) pri sledenju teh 
bolnikov, saj veljajo pri zdravljenju s tarčnimi zdravili povsem 
drugi principi. Tumor velikokrat ne izgine, postane lahko celo 
bolj viden (nekdo lahko oceni, da se je pojavil na novo), se 
poveča, vendar gre kljub temu za odziv na zdravljenje. Pogo-
sto opažamo, da se spremeni gostota tumorja. To se dogaja 
zaradi razpada tumorja in motene prekrvavitve v tumorju. 
Zato je zelo pomebna timska obravnava teh bolnikov (dia-
gnostiki, kirurgi, internisti onkologi). Ker gre za redko bolezen, 
je za majhno državo kot je Slovenija, smiselna obravnava teh 
bolnikov v enem centru. Če napačno ocenimo, da gre za 
progres in prenehamo z učinkovitim zdravilom, je za bolnika 
to lahko usodno. Izhod zdravljenja naših bolnikih je primerljiv 
s poročili drugih avtorjev, ki poročajo o rezultatih zdravljenja 
pri večjem številu bolnikov. V poročilu Blanke in sod. je bilo 
srednje preživetje 55 mesecev, pri nas 66 mesecev (4,5). 
Mednarodna priporočila za sledenje teh bolnikov priporočajo 
CT preiskavo. Pri nas smo morali zaradi slabe dostopnosti CT 
preiskave (v začetku tretjega tisočletja) le to kombinirati z UZ 
preiskavo. Glede na zelo dober izhod zdravljenja je verjetno 
kombinacija spremljanja z UZ in CT strokovno opravičena in 
verjetno tudi smiselna, da se prepreči prekomerno obre-
menitev z žarki X zaradi pogostega CT slikanja. To bomo še 
podrobneje analizirali in skušali s tem prispevati k izboljšanju 
algoritmu obravnave teh bolnikov. 
Slika 1:  Razdelitev po starostnih skupinah ob postavitvi diagnoze
Slika 3:  Časa do progresa bolezni  (n=51)
Slika 2:  Razdelitev GIST-a po mestu nastanka
Slika 4:  Preživetje (n=51)
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Zaključek
Pred	odkritjem	tarčnih	zdravil	za	zdravljenje	GIST	je	bil	
srednji	čas	preživetja	bolnikov	z	lokalno	ponovitvijo	9	do	
12	mesecev	in	za	bolnike	z	razsejano	boleznijo	6	mesecev.	
Po	odkritju	imatinib	mesilata	in	kasneje	sunitiniba	se	je	
preživetje	bolnikov	s	to	boleznijo	precej	izboljšalo.	Na	tržišče	
prihajajo	nova	tarčna	zdravila	in	upamo,	da	bodo	učinkovita	
pri	bolnikih,	rezistentnih	na	zdravljenje	z	imatinib	mesilatom	
in	sunitinibom.	
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